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RESUMO

Muitas sdo as consequéncias e/ou sequelas de doencas que afetam cées e gatos. A
leishmaniose é uma doenca de carater zoonGtico, causada por protozoarios, que pode
afetar diversos sistemas do organismo do animal e em alguns casos ocasiona
sequelas consideradas irreversiveis. A busca por alternativas reabilitadoras
minimamente invasivas, seguras e de qualidade é uma realidade. O uso da terapia
celular com células tronco mesenquimais tem como principais vantagens a
simplicidade do procedimento de extracdo dessas células e a seguranca e rapidez
gue podem ser introduzidas no paciente. O objetivo desse trabalho foi relatar o uso
terapéutico das células-tronco utilizadas em cées que apresentam sequelas causadas
pela leishmaniose, bem como compreender a forma de atuacéo das células-tronco no
organismo dos cdes em tratamento, descrever a evolucao dos cdes em tratamento e
discutir a eficacia da aplicacdo de células-tronco no tratamento das sequelas
causadas pela leishmaniose em cées.

Palavras-chave: Células-tronco, Leishmaniose, Sequelas.
ABSTRACT

Many consequences and sequelae can be caused by diseases that affect dogs and
cats. Leishmaniasis is a zoonotic disease caused by protozoa, which can affect several
systems of the animal's organism, and, in some cases, it causes sequelae that are
considered irreversible. The search for minimally invasive, safe, and high-quality
rehabilitation alternatives has become a reality. The use of cell therapy with
mesenchymal stem cells has as its main advantages the simplicity of the extraction
procedure of these cells and the safety and speed that can be introduced in the patient.
The main objective of this paper is to report the therapeutic use of stem cells in dogs
that have sequelae caused by leishmaniasis and to understand how stem cells act in
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the dogs' organism undergoing treatment; as well as to describe the evolution of dogs
in treatment and to discuss the effectiveness of stem cell application in the treatment
of sequelae caused by leishmaniasis in dogs.

Keywords: Leishmaniasis, sequelae, stem cell.

1 INTRODUCAO

A leishmaniose é uma patologia que afeta seres humanos e animais e é
considerada de grande importancia na saude publica (SOUSA et al, 2015) por possuir
caradter de uma zoonose que possui como agente etiolégico um protozodrio
intracelular do género leishmania e poder causar inimeras sequelas (ETTINGER,
2010). Grande parte dos animais diagnosticados com leishmaniose no cotidiano das
clinicas veterinarias tem o seu quadro de avancos neuroldgicos e funcionais de forma
rapida (OLIVEIRA, et al. 2017).

A medicina veterinaria vem cada vez mais crescendo tanto no campo
diagnéstico, quanto no terapéutico. Com isso, a busca por tratamentos para alivio da
dor dos animais e até mesmo a cura de sequelas causadas por doencgas, ocorre de
forma incansavel (MACHADO, 2019). As células-tronco se caracterizam e destacam-
se pela sua alta capacidade de multiplicacdo e diferenciacdo, sendo um exemplo
dessa evolugdo no campo clinico veterinario, sendo usados como uma forma de
tratamento que, ao ser reintroduzidas no organismo, passam a adquirir a morfologia e
funcionalidade das células locais, 0 que possibilita o reparo dos érgaos e tecidos que
foram lesados, se destacando principalmente com o fato de poderem ser aplicadas
em terapias para diversas doencas, principalmente nas que se encontram, até o
momento, sem sucesso com 0s tratamentos convencionais (MULLER, 2013).
Sugerindo entdo com essas caracteristicas, que as células tronco sdo responsaveis
pela manutencdo de todos os tecidos do organismo, ou seja, todo 6rgéo e/ou tecido,
ap0s o0 nascimento, possuem a capacidade de regenerar-se ap0s uma lesdo
(MACHADO, 2019).

Dentre as diversas terapéuticas utilizadas, as células tronco estédo classificadas
como nova alternativa tecnologica para tratar varias doencas visando recuperar e/ou
restaurar a funcionalidade do tecido acometido. As descobertas sdo recentes e
revolucionaram a biologia das células-tronco apresentando grande potencial clinico

diante as sequelas de afec¢gbes que acometem animais de companhia de pequeno



porte, oferecendo e proporcionando uma melhor qualidade de vida dos pacientes
afetados (VISCONDI et al, 2013). O tratamento terapéutico com células-tronco em
cdes busca melhorar sua qualidade de vida, bem como tratar de forma paliativa e
progressiva o problema.

O uso de células tronco € considerado um grande progresso para essa area da
ciéncia, sendo células que se destacam pela sua capacidade de distinguir e compor
diversos tecidos do corpo, atuando como componentes versateis que podem ser
colocadas no lugar de tecidos que foram danificados por alguma patologia (GOMES,
2004). A atuacdo das células tronco mesenquimais ocorre através da liberacdo de
citocinas e fatores de crescimento reduzindo a inflamacao e apoptose, promovendo a
regulacéo do sistema imune, a angiogénese e o crescimento celular (PEREIRA et al.,
2021).

O objetivo desse trabalho foi relatar o uso terapéutico das células-tronco
utilizadas em cées que apresentam sequelas causadas pela leishmaniose, bem como
compreender a forma de atuacdo das células-tronco no organismo dos cdes em
tratamento, descrever a evolucdo dos cdes em tratamento e discutir a eficacia da
aplicacé@o de células-tronco no tratamento das sequelas causadas pela leishmaniose

em caes.
2 REFERENCIAL TEORICO
2.1 Leishmaniose

A leishmaniose € uma doenca zoonética infecciosa distribuida de forma ampla
em todo o mundo, considerada um problema de alto risco na saude publica sendo a
mais relevante dentre as doencas emergentes no mundo. Seu controle muitas vezes
é dificultado pela diversidade dos agentes que atuam como reservatorios e vetores da
doenca, que apresentam diferentes padrées de transmissdo, fazendo com que sua
propagacéo esteja diretamente ligada com as interferéncias dos ecossistemas, 0 que
afeta as regibes mais prejudicadas pelas desvantagens socioecondmicas, como

exemplo mais atual, o Norte e o Nordeste do Brasil (MARTINS, 2013).

A patologia possui como agente etiologico protozoarios do género Leishmania,
gue sao considerados parasitas intracelulares obrigatérios e possuem duas formas

morfologicas, a forma amastigota que € encontrada no hospedeiro vertebrado e a



forma promastigota, encontrada no vetor, ou seja, no hospedeiro invertebrado (SAITO
et al, 2008). E transmitida através de vetores chamados flebotomineos, comumente
conhecido como mosquito palha (MARTINS, 2013). O animal infectado pode perdurar
por varios anos assintomaticos podendo ser apresentada de duas formas:
leishmaniose tegumentar e visceral, respectivamente marcadas por afeccbes nas
mucosas e por sua evolucdo de forma cronica, atacando os 6rgdos (ETTINGER,
2010). A leishmaniose pode se expressar clinicamente de forma variavel, refletindo as
diferentes interacdes da viruléncia da espécie juntamente com a resposta imune do
hospedeiro (MARCONDES, 2013). Uma vez no seu organismo, o agente etioldgico da
leishmaniose inicia 0 seu processo de multiplicacdo, agredindo diretamente os
macréfagos, células do sistema imunolégico responsaveis pela protecdo do
organismo contra agentes que sao detectados como estranhos (SCHIMMING, 2012).
As manifestacdes clinicas da doenca sdo semelhantes a outras patologias como
erlichiose e babesiose e por isso a avaliacdo clinica € complexa. Além disso, a
imunossupressao causada pela leishmaniose pode acarretar infecgdes secundarias

que dificultam ainda mais o diagndstico (CUNHA, 2019).
2.2 Sequelas da leishmaniose
2.2.1 Hipoplasia de medula 6ssea

A medula éssea, encontrada no interior das cavidades centrais axiais possui
grande importancia para realizacdo da deteccédo da Leishmania. Para que ocorra a
producdo adequada das células sanguineas, € preciso que aconteca a interacao de
células pluripotentes hematopoiéticas e os demais componentes que estdo presentes
na cavidade medular, o que influencia diretamente na atividade hematopoiética
(ALMEIDA, 2017).

A hipoplasia de medula 6ssea é uma doenca que acomete os cées, que se
caracteriza pela auséncia da producdo de células precursoras (eritroide, mieloide e
megacariocitica), podendo ser classificada de acordo com a sua evolucdo em aguda
ou crbénica (AMORIM, 2020). Essas sao células tronco que produzem glébulos
vermelhos e diversos tipos de glébulos brancos e plaquetas. A hipoplasia ocorre pela
morte das células tronco ou das células progenitoras, causadas por medicamentos,
toxinas ambientais, mutacdo genética, desregularizacdo das citocinas

hematopoiéticas, radiacdo, idiopatica e agentes infeciosos como a leishmaniose



(PEREIRA et al., 2021). Esses causam danos na medula 6ssea, resultando na queda

da sua producao.
2.2.2 Alteragcdes dermatoldgicas

Varias alteracbes na pele sdo observadas nos animais positivo para
leishmaniose. As altera¢des cutaneas sao o0s principais sinais clinicos observados na
realizacdo do exame fisico do cdo (MOREIRA et al., 2016). Dentre as alteracdes estao
alopecia que é caracterizada como a queda de pelos em determinadas regides do
corpo do animal, dermatite esfoliativa que é descrita como regides que possuem
eritema e descamacdes, dermatite ulcerativa, hiperqueratose nasal e dos coxins,
onicogrifose que é o crescimento excessivo das unhas em formato de garras,
ulceracao de mucosa, piodermite e paroniquia, que é definido como a inflamacéo ao
redor das unhas (NETO et al., 2008). Consequentemente, as alteracbes acima
tornam-se fatores imprescindiveis para avaliacdo do quadro clinico e diagnéstico do
animal (MOREIRA et al.,, 2016), as alteragcbes dermatolégicas representam
aproximadamente 70% dos sinais clinicos apresentados pelos cées positivados para
leishmaniose. Essas alteracdes acontecem por conta da inflamac¢do granulomatosa
ou piogranulomatosa, inflamacéo em diferentes estruturas da pele ou deposicao de
imunocomplexos (MOREIRA et al., 2016).

2.2.2.1 Alopecia

Definida como dermatopatia caracterizada pela auséncia de pelos em
determinadas areas do corpo do animal, € frequentemente vista em diversos casos
de doencas cutaneas e sistémicas (GONDIM, 2020). Sado decorrentes de uma
desordem tegumentar e deve-se fazer a diferenciacdo de outras dermatopatias como
sarnas, dermatite atépica ou se o animal possui estresse e alteracdes hormonais

frequentes, visto que estes fatores podem causar alopecia (ABRANTES et al., 2021).
2.2.2.2 Onicogrifose

Segundo Abrantes et al. (2021) a onicogrifose ou unhas de garra, como é
popularmente conhecida, € decorrente de um defeito na queratinizagcdo da matriz do
digito devido a multiplicagéo do parasita no tecido e € comumente considerada como

um sinal patognoménico de leishmaniose, entretanto, essa onicopatia pode estar



associada a presenca de fungos, bactérias, parasitas, traumas, nao desgaste das

unhas e doencas de etiologia variadas (BERTOLO et al., 2017).
2.2.3 Esplenomegalia

O baco é um dos principais 6rgaos afetado pela leishmaniose, sendo associado
a imunossupressao e progressao da doenca. A esplenomegalia ocorre devido a uma
desorganizacao histopatoldgica esplénica causada por aumento na deposicdo de
laminina e colageno que normalmente acontece no inicio da infeccédo (SILVA, 2017).
Na maioria dos casos de animais positivos para leishmaniose, as alteracdes
histopatolégicas mais observadas no baco sdo o espessamento do érgao, inflamacéo
da cépsula, hiperplasia e hipertrofia das polpas brancas e vermelhas,
respectivamente. Nos animais sintomaticos o espessamento da capsula seguida da

inflamac&o capsular também se torna um fator presente (MARTINS et al., 2015).
2.2.4 Alteracdes renais

As alteracdes renais sdo uma das modificacdes clinicamente mais aparentes
nos animais sintomaticos positivados para leishmaniose, tendo sua progressao indo
de leve proteindria a sindrome nefrética, acarretando na maioria dos casos um estagio
de falha renal (JUNIOR et al., 2016). Grande nimero dos animais positivados
apresentam aumento significativo nos valores de creatinina e ureia, bem como na

concentracdo de proteina na urina.

Dentre as alteracfes renais a glomerulonefrite se destaca por ser acarretada
devido a deposicdo de imunocomplexos. Hiperproteinemia com hiperglobulinemia
associada com a presenca marcante de albumina na urina sdo achados relevantes
nos caes positivos, podendo progredir para sindrome nefrética se ndo tratados
(CAMARA, 2017). Assim, se torna de extrema importancia a avaliacédo e diagndstico
precoce da funcéo renal do animal para que melhore e prolongue a sua qualidade de
vida.

2.2.5 Achados laboratoriais

No hemograma € comumente identificado uma anemia caracterizada
morfologicamente como normocitica e normocrémica, leucopenia associada a uma

linfopenia e trombocitopenia, sendo todas nao regenerativas. Em animais na fase



inicial da doenca, € comum a identificacdo de leucocitose juntamente com neutrofilia
(MOMO, 2013).

Em pacientes positivos para leishmaniose, rotineiramente s&o identificadas
lesBes renais ligadas a leucocitlria e proteindria, assim como a presenca de cilindros

de carater hialino ou granuloso (PINTO et al., 2021).

Na realizacdo do exame bioquimico os animais afetados podem apresentar
azotemia, definido como o aumento exacerbado da creatinina e ureia no exame
laboratorial, além da hipoalbunemia em consequéncia do processo imune frente ao
parasita (MEDEIROS et al., 2013).

A avaliacdo bioquimica e hematolégica do animal positivo para leishmaniose &
de grande auxilio na avaliacdo prognostica do paciente, bem como no seguimento do
status clinico do animal (ABREU, 2008). Entre as alteracdes comumente frequentes
na analise bioquimica e hematoldgica, se encontram a disproteinemia, caracterizada
pela alteracéo qualitativa e quantitativa das proteinas sanguineas, provocada resposta
imune humoral ocorrente apdés a acdo contaminante, hiperglobulinemia e
hipoalbuminemia (ABREU, 2008).

2.3 Células tronco

As células tronco sdo células conhecidas como células primordiais que
possuem habilidades multipotentes, caracterizadas por possuirem alta capacidade de
renovacao, proliferacédo e diferenciacdo em varias linhagens celulares especificas e
especializadas. Séo ativadas por diversos fatores, como, inflamacdes, traumas,
fraturas, perda de tecido, dentre outros (VISCONTI et al, 2013).

Elas podem ser classificadas como embriogénicas, provenientes de tecidos
embrionarios e encontradas no embrido ou somaticas, encontradas em tecidos fetais
desenvolvidos, recém-nascidos ou em adultos. A partir do seu potencial, podem ser

avaliadas em multipotentes, totipotentes e pluripotentes (PAIM et al., 2022).

As células-tronco mesenquimais (CTMs) adultas séo células-tronco somaticas
encontradas em poucas quantidades em areas perivasculares de todos os tecidos
adultos, como por exemplo a medula 6ssea, o tecido muscular, o periésteo, polpa
dentaria, o tecido adiposo e os 6rgaos parenquimatosos (AMORIM, 2020). Por ter sido

o primeiro tecido utilizado na terapia celular, a medula 0ssea € uma das principais



fontes para a retirada de CTMs. Vém sendo realizados estudos, apresentando a
utilizacao alégena e autdogena das CTMs para a restauracao de varios tecidos (DIAS
et al., 2014). Os principais beneficios das células tronco mesenquimais do tecido
adiposo séo descritas como facil obtencdo, encontram-se em grandes quantidades de
células, que gera o minimo de desconforto ao animal na sua retirada e apresentam
resisténcia a criopreservacdo (ARRUDA, 2018). Portanto, de acordo com Melo (2020),
nos ultimos tempos houve um interesse significativo sobre o potencial terapéutico das
células-tronco mesenquimais em consequéncia a suas caracteristicas regenerativas

e seu potencial de auto renovacao.

Tais células apresentam particularidades tréficas envolvendo a secrecédo de
fatores de desenvolvimento e citocinas capazes de estimular o crescimento celular e
angiogénese; e também atuam na reducdo da formacéo de tecido cicatrizante. Se
destacam pela sua caracteristica anti-inflamatoria e imunomoduladora, pois através
dos mecanismos paracrinos, as CTM's secretam fatores de desenvolvimento e
citocinas anti-inflamatorias com o objetivo de reverter a manifestacdo inflamatéria
(LIMA; VIDAL, 2020).

As células tronco mesenquimais sdo mais comumente usadas como alvo
promissor de pesquisa por possuirem alto poder de renovacéo e diferenciacdo em
linhagens de tecido conjuntivo, onde o objetivo se baseia na recuperacao de 6rgaos e
tecidos lesados, pela introducdo de novas células diferenciadas nesses locais
comprometidos, restabelecendo a funcdo previamente perdida (VISCONTI et al,
2013).

As acdes das células tronco mesenquimais ocorre devido a producdo dos
fatores de crescimento e citocinas anti-inflamatérias, responsaveis por causar a
diminuicdo da inflamacg&o, por modular a resposta imunoldgica, estimular o processo
de angiogénese, aumentar a multiplicagdo celular, diminuir a apoptose e auxiliar na

recuperacdo das células danificadas (AMORIM, 2020).
3 MATERIAL E METODOS

Foi realizado um estudo de caso qualitativo descritivo.



Foi atendido no Vale do Ac¢o na cidade de Ipatinga-MG, um animal da espécie
canina do sexo masculino, castrado, SRD, dois anos e seis meses com
aproximadamente 6 kg de peso corporal com histérico de ter testado positivo para
leishmaniose. A queixa principal era que este animal apresentava descamagéo da
derme, alopecia intensa, prurido e claudicacdo. As lesdes descamativas se
encontravam principalmente em regiées abdominal e da virilha. A alopecia era
generalizada. Este paciente ja havia passado por consulta com outros médicos
veterindrios, onde realizou procedimentos como acupuntura, imunoterapia e

ozonioterapia e em nenhuma obteve sucesso no tratamento das sequelas causadas

pela leishmaniose.
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Figura 1 — Animal em sua primeira aplicagdo de células tronco. A) auséncia de pelos na regido toracica
e onicogrifose. B) dermatite descamativa, eritema e alopecia. C) dermatite descamativa e alopecia

No exame clinico geral, o animal apresentava-se ativo, mucosas
normocoradas, hidratacdo normal, TPC de 2 segundos, linfonodos reativos,
frequéncia cardiaca de 120 bpm, respiracao ofegante e temperatura retal de 38,3°C.
Foram identificadas alteracdes a palpacdo abdominal, onde o animal sentia leve
desconforto na regido das vértebras lombares L4/L5.

Foi solicitado hemograma completo, bioquimico (ALT, creatinina, fosfatase

alcalina, ureia e proteinas totais).

No hemograma observou-se alteracbes como anemia normocitica
normocrdémica, presenca de anisocitose discreta e agregados plaquetarios (tabela 1).



Tabela 1. Perfil hematol6gico de um cdo, SRD, com diagnéstico de leishmaniose antes da terapia com células

tronco
ERITROGRAMA RESULTADO REFERENCIA
HEMACIAS 4,03 milhées/mm3 5,5 a 8,5 milhdes/mm3
HB 9,7 g/dL (12 a 18 g/dL)
HT 26,9 % (37 a 55 %)
VGM 66,74 fL (60 a 72 L)
HGM 24,06 py3 (19 a 23 pps)
CHGM 36,05 g% (31 a37 g%)
PLAQUETAS 420,0 mil/mm3 (150 a 500 mil/mms3)
RDW 21,20 % (12,0 a 15,0 %)
LEUCOGRAMA RESULTADO REFERENCIA

mil/mm3 % mil/mm3

LEUCOCITOS TOTAIS 12,20 100 (6,0 217,0)
MIELOCITOS 0,000 0 (0a0,164)
METAMIELOCITOS 0,000 0 (0 a 0,495)
BASTONETES 0,000 0 (0, a 0,495)
SEGMENTADOS 8,906 73 (3,3a12,7)
LINFOCITOS 2,318 19 (0,660 a 4,95)
MONOCITOS 0,366 3 (0 a1,65)
EOSINOFILOS 0,610 5 (0a1,65)
BASOFILOS 0,000 0 (0a0,164)

Fonte: CDMA — Centro de diagndstico e monitoramento animal

Na andlise bioquimica, observou-se proteina aumentada com inversdo de
fracOes, fosfatase alcalina aumentada e demais parametros dentro dos valores de

referéncia (tabela 2).

Tabela 2. Perfil bioquimico de céo, SRD, com diagndstico de leishmaniose, antes da terapia com células tronco

BIOQUIMICO RESULTADO REFERENCIA
ALT (TGP) 82 Ul/L 0 A 100 UI/L
Creatinina 1,13 mg/dL 0,5a1,5mg/dL
Fosfatase Alcalina 182,2 U/L 20 a 156 U/L
Proteinas totais 13,52 g/dl 5,3a7,8g/dl
Albumina 2,61 g/dl 2,3a4,3g/dl
Globulina 10,91 g/dl 3,8a5,3 g/dl
Relacédo A/G 0,23

Ureia 34 mg/dl 10 a 48 g/dI

Fonte: CDMA — Centro de diagndstico e monitoramento animal

Foi prescrito alopurinol (100 mg, meio comprimido, SID), prediderm (20 mg,

meio comprimido, BID, 10 dias).

Foi proposto para o paciente uma terapia celular utilizando as células tronco da
empresa Bio Cell que &€ um produto veterinario autorizado pelo ministério da
agricultura e pecuaria. O protocolo proposto foi de 3 aplicacdes endovenosas com um

intervalo de 21 dias entre elas. As células foram descongeladas e preparadas em



laboratorio de acordo com o protocolo da Bio Cell antes de cada aplicacéo. As células

utilizadas foram provenientes do tecido adiposo do doador.

A primeira aplicagdo de células tronco foi realizada no dia 10 de margo de 2022.
6ml de meio contendo as células tronco ja preparadas foram diluidas em 200 ml de
soro ringer lactato e aplicadas via intravenosa no animal. Apés aplicacdo, o paciente
ficou sob observacdo onde ndo foram observadas alteracbes nos parametros
fisiolégicos, e consequentemente, recebeu alta. Foi mantido o tratamento com
milteforam, e com alopurinol, devido as alteracfes renais. O corticoide foi reduzido

para 5mg SID.

A segunda aplicacdo foi realizada no dia 02 de abril de 2022 na mesma
guantidade da primeira aplicacao, onde o animal estava com o quadro estabilizado e

nao foi observado nenhuma melhora ou piora significativa do quadro clinico.

Durante a terceira aplicacdo, feita no dia 20 de abril de 2022, observou-se
grande melhora na pele do animal (figura 2) e solicitado retorno apds 7 dias para

realizagéo de novos exames.

Figura 2. Animal ap6s terapia com células tronco.

ApoOs 7 dias da ultima aplicacéo foi coletado novo material para realizacéo de

exames. Os resultados podem ser observados nas tabelas 3 e 4.



Tabela 3. Perfil hematol6gico de um cdo, SRD, com diagnoéstico de leishmaniose depois da terapia com células

tronco

ERITROGRAMA RESULTADO REFERENCIA
HEMACIAS 4,54 milh6es/mm3 5,5 a 8,5 milhées/mm3
HB 8,5g/dL (12 a 18 g/dL)
HT 30,1 % (37 a 55 %)
VGM 66,29 fL (60 a72fL)
HGM 18,72 pu3 (19 a 23 pd)
CHGM 28,23 g% (31a 37 gw)
PLAQUETAS 207,0 mil/mms3 (150 a 500 mil/mms3)
RDW 23,70 % (12,0 a 15,0 %)
LEUCOGRAMA RESULTADO REFERENCIA
mil/mm3 % mil/mm3
LEUCOCITOS TOTAIS 16,84 100 (6,0a17,0)
MIELOCITOS 0,000 0 (0a0,164)
METAMIELOCITOS 0,000 0 (0 2 0,495)
BASTONETES 0,000 0 (0, 2 0,495)
SEGMENTADOS 10,440 62 (3,3a12,7)
LINFOCITOS 4,883 29 (0,660 a 4,95)
MONOCITOS 1,178 7 (0a1,65)
EOSINOFILOS 0,336 2 (0a1,65)
BASOFILOS 0,000 0 (0a0,164)

Fonte: CDMA — Centro de diagndstico e monitoramento animal

Tabela 4. Perfil bioquimico de cdo, SRD, com diagnéstico de leishmaniose, depois da terapia com células tronco

BIOQUIMICO RESULTADO REFERENCIA
ALT (TGP) 60 UI/L 0 A 100 UI/L
Creatinina 0,95 mg/dL 0,5a 1,5 mg/dL
Fosfatase Alcalina 115,0 U/L 20 a 156 U/L
Proteinas totais 11,70 g/dl 53a7,8g/dl
Albumina 2,86 g/dl 2,3a4,3 g/l
Globulina 8,84 g/dl 3,8a5,3 g/l
Relacdo A/G 0,32

Ureia 34 mg/dl 10 a 48 g/dl

Fonte: CDMA — Centro de diagndstico e monitoramento animal

4 RESULTADOS E DISCUSSAO

O animal do presente relato foi resgatado da rua onde possivelmente contraiu
a leishmaniose. A transmisséo ocorre através de vetores chamados flebotomineos,
comumente conhecido como mosquito palha (MARTINS, 2013), atraido por locais
onde h& presenca de matéria organica (ABBIATI et al., 2019), portanto essa pode ter

sido a fonte de infeccéo.

O paciente apresentou sequelas causadas pela doenca de forma acentuada,
como por exemplo, alopecia, lesbes descamativas, nefropatia, e hipoplasia de medula.

As células tronco sdo capazes de se diferenciar em células especializadas,



conhecidas como células somaticas, apresentando funcdo imunomodeladora, anti-
inflamatoria e propriedades anti-apoptoticas (BIO CELL DOS VALES, 2022), o que
significou seu modo de atuagdo no tratamento das sequelas causadas pela
leishmaniose. Além disso, de acordo com um estudo defendido por Malard et al
(2020), as citocinas e os fatores de crescimento liberados pelas células tronco
mesenquimais interferem diretamente na melhora da qualidade de vida do paciente

renal, tornando o animal do estudo um 6timo exemplo para terapia com células tronco.

O paciente ja havia passado por consultas com outros veterinarios onde tentou-
se terapias como acupuntura, imunoterapia e ozonioterapia e em nenhuma obteve

sucesso no tratamento das sequelas causadas pela leishmaniose.

O canino do estudo apresentou leve claudicacdo dos membros posteriores,
segundo Blavier et al. (2001), os caes com leishmaniose associada a artrite podem
apresentar diferentes graus de claudicacao e sao descritas as formas erosivas e nao
erosivas. De acordo com Agut et al. (2003) os padrbes das artrites podem estar
relacionados com o grau de severidade da leishmaniose e com a resposta imune do
animal. Visto que as artrites sdo definidas como inflamacdes cronicas nas articulacdes
e gue estas causam lesdes nas cartilagens e nos ossos (ROLEMBERG et al., 2021),
as células tronco possuem a habilidade de diferenciagdo em tecido Gsseo,
cartilaginoso, muscular, epitelial, adiposo, dentre outros. Dessa forma, em casos de
afeccdes articulares, as células tronco mesenquimais séo eficientes e capazes de
proporcionar a repara¢ado e regeneracdo cartilaginosa, pois sédo atraidas por locais
inflamados através de citocinas e consequentemente melhoram o local da leséo,

diminuindo assim a claudicacao e dor apresentada pelo paciente (BATISTA, 2022).

O canino estava tomando 10 mg de corticoide uma vez ao dia antes da
aplicacdo de células tronco. Apés melhora na primeira aplicacéo, a tutora do animal
tentou suspender por conta prépria, mas foi mantido a dose de 5 mg SID, visto que, 0
corticoide é utilizado como tratamento paliativo de algumas sequelas causadas pela

leishmaniose, mas ndo consegue suprir todas os efeitos decorrentes da patologia.

Apés a terapia de células tronco com 3 aplicacdes, foi realizado novos exames,
hemograma e bioquimico, onde detectou-se uma anemia persistente possivelmente
devido a hipoplasia de medula 60ssea, mas em comparagdao com O primeiro exame

feito, observou-se aumento do nimero de hemacias indicando assim uma resposta



positiva do tratamento com células tronco. Os resultados encontrados referente a
hipoplasia de medula condizem com Malard et al. (2015), em que a administracao
intravenosa de células tronco demonstrou um aumento da producdo das células
sanguineas, sendo assim considerado um resultado positivo, onde a autora e seus
colaboradores concluem que as células-tronco mesenquimais sdo capazes de se
diferenciar em células sanguineas progenitoras, promovendo a imunomodulacédo e a
melhora clinica de animais com hipoplasia medular. Em outro estudo feito por Amorim
(2020), foi demonstrado que o tratamento com CTM derivadas de tecido adiposo
colaborou na recuperacdo da medula 6ssea dos 6 animais avaliados, resultando no

aumento da producao de células sanguineas circulante.

Devido as alteracdes renais do paciente positivo para leishmaniose € comum
encontrar nos exames bioguimicos uma hiperproteinemia com hiperglobulinemia
(CAMARA, 2017). Nos exames do paciente em estudo, é possivel observar esse
aumento antes da aplicacao de células tronco e de acordo com o bioquimico feito apés
a terapia, notou-se diminuicdo desses parametros. Os resultados foram condizentes
com a pesquisa feita por Melo (2020), que utilizou a terapia com células tronco em
animais com doenca renal crénica e demonstrou que as células tronco mesenquimais
provenientes do tecido adiposo promoveram a diminuicdo na taxa de creatinina sérica

e melhoraram a qualidade de vida desses animais.

Em relacdo aos parametros laboratoriais as evolucdes podem ser observadas

na tabela 5.

Tabela 5. Comparagdo dos parametros hematoldgicos e bioquimicos

PARAMETRO ANTES DA 12 7 DIAS APOS A
APLICACAO 32 APLICACAO
Eritrograma
Hemécias 4,03 milhdes/mms3 4,54 milhdes/mms3
Plaguetas 420,0 mil/mm3 207,0 mil/mms3
Hematdcrito 26,9 % 30,1 %
RDW 21,20 % 23,70 %
Bioquimico
ALT 82 Ul/L 60 UI/L
Creatinina 1,13 mg/dL 0,95 mg/dL
Fosfatase Alcalina 182,2 U/L 115,0 U/L
Proteinas Totais 13,52 g/dI 11,70 g/dl
Relacdo albumnina/globulina 0,23 0,32

Fonte: CDMA — Centro de diagndéstico e monitoramento animal



5 CONCLUSAO

O presente relato avaliou a terapia feita com células tronco em paciente canino
com sequelas da doenca leishmaniose, causada pelo agente etioldgico do género
Leishmania. De forma geral, o tratamento realizado com as aplicacbes de células
tronco proporcionou melhor qualidade de vida ao animal, bem como estabilizacao do
quadro dermatolégico, melhora dos indices renais e parametros hematoldgicos.
Apesar do paciente em questdo apresentar quadro crénico, a terapia com células
tronco mostrou-se efetiva contra as sequelas da leishmaniose melhorando a qualidade
de vida desse animal, possibilitando uma diminuicdo da dosagem de corticoide, bem

como sua frequéncia de utilizagéo.
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